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RIASSUNTO  
 
Il carcinoma del pancreas è una neoplasia tuttora a prognosi infausta, per la 
scarsa proporzione di pazienti candidabili all’intervento chirurgico, che 
rappresenta l’unica opzione terapeutica a scopo non palliativo. L’esito della 
chirurgia è inoltre gravato da numerose complicanze, la più frequente delle 
quali è la fistola pancreatica. In aggiunta a tutto ciò, la prognosi post-operatoria 
del paziente può essere minata dalla condizione di fragilità a cui predispone 
questo tipo di patologia.  
La fragilità è una condizione clinica caratterizzata da aumentata vulnerabilità ai 
fattori di stress derivanti dall’invecchiamento e determina aumentato rischio di 
sviluppo di ospedalizzazioni e mortalità. Fanno parte di questa condizione 
clinica la perdita di peso non intenzionale e la perdita di massa muscolare, che 
sono due condizioni di difficile diagnosi clinica riconosciute rispettivamente con 
i termini di cachessia e sarcopenia.  
Con questo studio si intende valutare se la distribuzione delle masse adipose e 
muscolari, analizzate alla TC preoperatoria, può predire lo sviluppo delle 
complicanze post-operatorie, classificate secondo il Clavien score, e se sia 
possibile predire anche lo sviluppo della fistola pancreatica data la sua maggiore 
gravità. 
A tal fine, sono stati studiati 77 pazienti sottoposti a intervento di 
duodenocefalopancreasectomia (DCP). Ogni paziente è stato sottoposto a una 
TC pre-operatoria dell’addome, basale e con mezzo di contrasto iodato; sono 
stati valutati il BMI, l’ASA score, il volume del compartimento adiposo, l’area e 
il volume del muscolo psoas e lo Psoas Index. Di ogni paziente è stata, poi, 
valutata l’insorgenza di complicanze e di fistola pancreatica durante il ricovero 
post-operatorio e le complicanze, qualora presenti, sono state classificate 
secondo il Clavien Score System. 
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È stata, infine, ricercata la possibile correlazione statistica tra i parametri di 
valutazione dello stato nutrizionale sopra descritti e lo sviluppo di complicanze, 
in particolare della fistola pancreatica. 
Dall’analisi è emerso che la distribuzione delle masse addominali adipose e 
muscolari è significativamente differente fra maschi e femmine e, nel 
sottogruppo di pazienti di sesso maschile, è emersa una correlazione 
statisticamente significativa tra il grado di severità delle complicanze insorte ed 
il volume del muscolo psoas. Nel sottogruppo di pazienti di sesso femminile, 
invece, nessuno dei parametri inclusi nello studio è risultato correlare 
significativamente con la severità delle complicanze post-chirurgiche. 
Infine, lo sviluppo della fistola pancreatica, nel decorso post operatorio, è 
risultata correlare statisticamente soltanto con il tipo di chirurgia eseguita 
(tradizionale o laparoscopica robotica), indipendentemente dal sesso e dallo 
stato nutrizionale del paziente. 
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INTRODUZIONE 
Il tumore del pancreas 
Il tumore pancreatico rappresenta la quarta causa di morte per malattia 
neoplastica nel mondo occidentale, con incidenza e mortalità che continuano a 
coincidere nonostante i miglioramenti delle tecniche diagnostiche e dei 
trattamenti medici [1] La causa di questo basso tasso di sopravvivenza è 
attribuito a numerosi fattori, il più importante dei quali è il fatto che questo 
tumore, alla maggior parte dei pazienti, viene diagnosticato in uno stadio 
tardivo e quindi, al momento della diagnosi, circa il 98% dei pazienti si presenti 
con metastasi a distanza [2] 
Quando si parla di carcinoma pancreatico nel 95% dei casi, ci si riferisce                   
all’adenocarcinoma duttale, il rimanente 5% include il carcinoma a cellule 
acinari, il blastoma pancreatico e varie forme di tumore cistico. 
 
Presentazione clinica 
La maggior parte dei carcinomi pancreatici non presentano sintomi negli stadi 
precoci tuttavia uno studio caso-controllo comparativo su larga scala [3], 
suggerisce che il carcinoma pancreatico è associato a 12 sintomi di allarme: 
perdita di peso, dolore addominale nausea e vomito, gonfiore, dispepsia, 
diabete di nuova insorgenza, cambi nelle abitudini intestinali, prurito, letargia, 
mal di schiena, dolore alla spalla e ittero. Il mal di schiena e il diabete di nuova 
insorgenza, inoltre, sono stati identificati come caratteristiche esclusive del 
carcinoma pancreatico mentre il dolore alla spalla, il mal di schiena, la disfagia, 
il cambiamento nelle abitudini intestinali e la letargia compaiono più di 6 mesi 
prima della diagnosi   
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Diagnosi  
La diagnosi di carcinoma pancreatico, quando questo è in forma precoce e 
resecabile, sembra essere l’unica possibilità per un prolungamento della vita; a 
tal fine, uno screening per il carcinoma pancreatico sembra essere l’opzione 
migliore. Tuttavia, a causa della bassa incidenza del carcinoma pancreatico nella 
popolazione, e data la complessità dello screening, questa metodica non è 
molto raccomandata. Inoltre, non esiste una categoria di individui, nella 
popolazione, definito come gruppo ad alto rischio eccetto per i casi di ricorrenza 
familiare della neoplasia. 
Sono tuttavia presenti fattori di rischio, non solo sotto forma di numerose 
sindromi genetiche predisponenti ma anche come fattori modificabili che, 
insieme, aumentano la probabilità di sviluppare il carcinoma pancreatico di 132 
volte rispetto la popolazione generale. 
Questi fattori di rischio includono una storia familiare di cancro pancreatico, 
storia clinica di pancreatiti familiari, diabete mellito di tipo 2, il fumo di sigaretta, 
l’obesità e l’alcolismo. 
  
Esami umorali 
Il dosaggio combinato del marcatore tumorale sierico Antigene carboidrato 
Ca19.9 e dell’Antigene Carcino Embrionario CEA non ha una buona sensibilità 
poiché si attesta al 37% ma aumenta la specificità all’84% comparato con il solo 
dosaggio del Ca19.9 per la diagnosi del carcinoma pancreatico. Studi recenti 
mostrano che i dosaggi combinati di biomarker proteici sierici CA125, Ca19.9 e 
laminina γC possono aumentare significativamente l’accuratezza 
nell’individuare il carcinoma pancreatico se comparati con i risultati del solo 
dosaggio del Ca19.9 in numerose condizioni. Ca 19.9 e CA125 hanno una 
incoraggiante sensibilità per individuare il cancro pancreatico in uno stadio 
preclinico con una specificità al 95%. Ca19.9 ha una sensibilità del 68% e 53%, 
rispettivamente, uno e due anni prima della diagnosi. 
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La combinazione di Ca19.9 e CA125 aumenta la sensibilità perché la 
concentrazione di CA125 aumenta in circa il 20% dei casi di negatività di Ca19.9 
[3]    
 
Imaging  
I metodi di imaging giocano un ruolo cruciale nella diagnostica del carcinoma 
pancreatico. L’algoritmo di base per la diagnostica, deve essere accurato e più 
veloce possibile e prevede l’esecuzione di una serie di esami. 
Durante le ultime tre decadi, alcune metodiche diagnostiche sono state 
abbandonate, mentre altre, come la Colangiopancreatografia retrograda 
endoscopica (ERCP), che permette l’esecuzione di prelievi istologici e il 
posizionamento di stent biliari transpapillari, non è più percepita come 
necessaria ed è indicata solo in casi selezionati, come nelle stenosi biliare 
estrinseche. [3] [4] 
L’ecografia trans-addominale, benché sia condizionata dall’esperienza 
dell’operatore, dal grado di obesità del paziente e dalla presenza di gas 
intestinale, presenta, per il cancro pancreatico, una sensibilità dal 75 al 85% e 
una specificità dal 90 al 99% [3] L’ ecografia addominale può accompagnarsi a 
eventuale biopsia di lesioni epatiche sospette per secondarismo. [4]  
L’ecoendoscopia (EUS), raggiunge sensibilità del 98-100% nella diagnostica del 
carcinoma pancreatico, superando addirittura la TC mentre la specificità si 
attesta sull’89%. La tecnica può essere seguita da eventuale ago aspirato della 
lesione che conferisce accuratezza diagnostica per il tumore pancreatico dello 
85-90%. 
La Risonanza Magnetica (RM) con mezzo di contrasto al gadolinio mostra 
sensibilità al 83-85% e specificità del 63%. In aggiunta alla RM standard si può 
eseguire anche la RM con immagini pesate in diffusione, anche se, non è chiaro 
se questa metodica aumenti l’efficacia nella diagnosi differenziale fra tumore e 
masse formatesi in seguito a pancreatiti. Il vantaggio della RM sulla TC, però, è 
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la non esposizione alle radiazioni ionizzanti; la RM sarebbe pertanto da 
preferire.  
In taluni casi può essere utile completare le indagini con lo studio delle vie biliari 
e del sistema escretore pancreatico con la colangiopancreatografia RM. Questa 
metodica è da preferirsi all’uso della ERCP che è una metodica invasiva e non 
esente da rischi; lo svantaggio nell’uso della RM, in questo campo, è il fatto che 
non permette il campionamento dei tessuti per l’analisi istologica. 
La Tomografia ad emissione di Positroni (PET) con Fluorodesossiglucosio, non 
presenta vantaggi nella diagnosi se comparata con le altre metodiche utilizzate 
di routine. Le sue limitazioni consistono in possibili falsi negativi risultanti dalla 
iperglicemia e in possibili falsi positivi per masse infiammatorie causate da 
pancreatiti [3] 
La Tomografia computerizzata con mezzo di contrasto (TC), comunque, rimane 
il gold standard nella diagnosi di sospetto per lesioni pancreatiche, con una 
efficienza al 90% per valutazione sulla resecabilità tumorale e accurata nell’ 85-
95% sull’infiltrazione vascolare e per la diagnosi di lesioni metastatiche. Con la 
TC sono, però, presenti alcune limitazioni: la principale fra queste è la bassa 
sensibilità per le lesioni epatiche piccole, soprattutto se superficiali, e per le 
metastasi peritoneali: più del 20% dei tumori giudicati resecabili alla TC pre-
operatoria presentano, durante l’esplorazione laparotomica o laparoscopica, 
metastasi epatiche e/o peritoneali. Un’altra limitazione è che la TC, pur 
studiando accuratamente il rapporto tra tumore pancreatico e asse arterioso, 
non riesce sempre a chiarire il reale coinvolgimento tumorale della parete 
laterale o postero-laterale della vena mesenterica superiore (VMS) o della 
confluenza della vena pancreatica nella VMS. Tuttavia, se le immagini 
comprendono la fase venosa di acquisizione del mezzo di contrasto e se 
adeguatamente interpretate, la deformità del profilo della vena nel punto di 
interfaccia con il tumore, spesso indica il coinvolgimento del vaso. La TC 
addome di alta qualità è in grado di predire la necessità di resezione vascolare 
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nell’ 84% dei pazienti analizzati nel corso di uno studio e l’esame istologico ha 
mostrato una reale invasione della parete venosa nel 71% dei vasi resecati. [5] 
 
Prognosi 
L’adenocarcinoma duttale è una diagnosi molto severa e, nonostante i 
numerosi tentativi e gli ingenti soldi spesi nella ricerca, praticamente non esiste 
un trattamento efficace. Il tasso di sopravvivenza a 5 anni non supera il 3-6% e 
rappresenta il peggior risultato fra tutti i tumori solidi. [4] 
Sono diversi i fattori che influenzano la sopravvivenza, questi, sono correlati sia 
al tumore stesso, sia alla chirurgia e sono, rispettivamente, il TNM, la 
differenziazione tumorale, la radicalità dell’intervento e la quantità di perdita 
ematica; altri fattori derivano dalla terapia medica e comprendono la 
radioterapia e la chemioterapia neoadiuvante o adiuvante. 
La sola chirurgia non è, solitamente, in grado di guarire questo tipo di tumore 
ma rappresenta l’unica strada che possa dare un’opportunità di guarigione. 
La chirurgia rimane il trattamento di scelta per i tumori localizzati ed è 
controindicata per i pazienti con metastasi a distanza. Un terzo gruppo di 
pazienti, quelli con neoplasia definita “localmente avanzata” solo recentemente 
sono stati considerati candidabili alla chirurgia resettiva, anche quando il 
tumore invade organi adiacenti o è associato alla presenza di metastasi 
linfonodali [6]. Il coinvolgimento dei vasi peripancreatici maggiori, invece, 
continua a essere considerata come una controindicazione all’intervento 
resettivo anche se si è sviluppato un interessante dibattito sui risultati ottenuti 
nei diversi centri [7] 
Infine, è importante sottolineare che, nei pazienti sottoposti a resezione 
tumorale incompleta, ovvero con margini positivi R2, il tasso di sopravvivenza 
risulta molto basso e non diverso rispetto a quello dei pazienti con tumore 
localmente avanzato giudicati chirurgicamente non resecabili e trattati con la 
sola terapia medica [8]. Alcuni studi, però, hanno dimostrato che, solo in alcuni 
casi selezionati, la pancreasectomia palliativa, ovvero la resezione R2, può dare 
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vantaggi in termini sopravvivenza e qualità della vita rispetto alla chirurgia 
palliativa tradizionale. Tutto ciò, fermo restando che, l’obiettivo della chirurgia 
rimane sempre e comunque quello di ottenere una resezione radicale, detta R0, 
poiché è la sola in grado di garantire i migliori risultati in termini di 
sopravvivenza senza aumentare la morbidità e la mortalità peri-operatorie [9] 
[10] [11]  
 
Stadiazione 
La stadiazione pre-operatoria è fondamentale per i tumori pancreatici perché è 
necessario pianificare il tipo di intervento, scegliendo fra una resezione radicale 
o palliativa, prima di operare il paziente. Esistono diverse classificazioni per la 
stadiazione del carcinoma pancreatico ma la più usata è quella della Union 
Internationale Contre le Cancer (UICC) 
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CLASSIFICAZIONE UICC (2002) 
T1 Tumore limitato al pancreas ≤ 2 
cm 
T2 Tumore limitato al pancreas > 2 
cm 
T3 Tumore esteso al di fuori del 
pancreas ma senza 
coinvolgimento dell’asse celiaco 
o dell’arteria mesenterica 
superiore 
T4 Tumore esteso al tripode celiaco 
o all’arteria mesenterica 
superiore 
N0 Nessun linfonodo regionale 
interessato 
N1 1 o più linfonodi regionali 
metastatici 
M0 Assenza di metastasi a distante 
  M1 Metastasi in altri organi o a 
linfonodi extra-regionali 
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Nel definire i criteri che permettono di differenziare i tumori da trattare con 
chirurgia resettiva, rispetto a quelli che necessitano di chirurgia palliativa, alcuni 
autori, come quelli del gruppo M.D. Anderson Cancer Center di Houston [12], 
utilizzano la TC preoperatoria distinguendo i tumori in: 
 Resecabili  
quando non c’è coinvolgimento dell’arteria mesenterica superiore, 
del tripode celiaco, dell’arteria epatica comune e l’asse venoso 
mesenterico-portale risulta pervio 
 
 Borderline resectable  
Quando la circonferenza dell’arteria mesenterica superiore risulta 
coinvolta per meno di 180°, situazione che viene definita di abutmen 
o involvement o l’occlusione da parte del tumore della vena 
mesenterica superiore, della vena pancreatica o della confluenza fra 
i due vasi è per un breve segmento e permette una ricostruzione 
vascolare 
 
 Non resecabili  
Quando risulta coinvolta la circonferenza dell’arteria mesenterica 
superiore per più di 180°, situazione definita di encasement, quando 
risulta coinvolto il tripode celiaco, e con trombosi neoplastica di un 
ampio segmento del sistema venoso mesenterico portale  
  
Per descrivere l’estensione del coinvolgimento vascolare, da parte del tumore 
pancreatico, alla TC pre-operatoria sono state usate diverse classificazioni. 
Le più usate sono quella di Loyer et al. [13] E quella di Lu et al. [14] 
In quella di Loyer si distinguono 6 gradi 
A Presenza di un piano adiposo intorno al vaso 
B Normale parenchima pancreatico che separa il tumore dal vaso 
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C Tumore contiguo al vaso ma forma una convessità verso la parete del 
vaso stesso 
D Tumore che circonda parzialmente il vaso 
E Tumore che occlude il vaso 
 
 La classificazione di Lu distingue, invece, fra 5 gradi 
0 Non c’è contiguità fra tumore e vaso 
1 Tumore contiguo a meno di ¼ della circonferenza del vaso 
2 Tumore contiguo tra ¼ e ½ della circonferenza del vaso 
3 Tumore contiguo al vaso tra ½ e ¾ della circonferenza 
4 Tumore che circonda il vaso per oltre i ¾ della circonferenza o restringe 
il vaso 
 
In quest’ultima classificazione, i gradi 3 e 4 hanno un’alta specificità nel predire 
la non resecabilità [14]. Altri autori hanno cercato di ampliare gli aspetti 
radiologici capaci di dare informazioni sul coinvolgimento vascolare da parte del 
tumore del pancreas, aggiungendo al grado di interessamento circonferenziale 
del vaso, anche il grado di riduzione del calibro dello stesso [15] o l’aspetto del 
tessuto circostante che può variare da omogeneo a granulare a spiculato con la 
presenza di quelle che vengono definite “opacità reticolari” [12] [16] 
 
Trattamento medico 
Per ottenere un miglior controllo locale e migliorare la sopravvivenza dei 
pazienti, è stato a lungo studiata una strategia terapeutica mediante uso di 
chemio-radioterapia neoadiuvante. Poiché i pazienti con recidive precoci non 
hanno molta probabilità di beneficiare della resezione chirurgica, un importante 
razionale per la scelta di chemioterapia è la migliore selezione di pazienti che 
non presentano complicanze di malattia aggressiva o metastasi latenti. 
Inoltre il dosaggio pieno di chemioterapia è meglio sopportato dal paziente se 
somministrato prima della chirurgia e risulta più efficace, rispetto al 
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trattamento somministrato dopo chirurgia, perché, a causa della diminuita 
ossigenazione, il letto del tumore asportato presenta una diminuita diffusione 
di chemioterapici e minore sensibilità alla radioterapia.  
Nei pazienti con tumori borderline-resectable, dopo terapia neoadiuvante, la 
possibilità di ottenere un R0 alla resezione è maggiore e la sopravvivenza dei 
pazienti, dopo chirurgia, è migliore rispetto a quelli che non si sottopongono a 
chemioterapia, tuttavia non esistono trials controllati o meta-analisi che 
raccomandano l’uso della terapia neoadiuvante nei pazienti con tumore 
borderline-resectable o localmente avanzati. 
Per quanto riguarda il trattamento adiuvante, invece, diversi studi dimostrano 
l’efficacia dell’uso di acido folico e fluorouracile nel migliorare la sopravvivenza 
in pazienti con cancro pancreatico sottoposti a resezione, comparati al solo uso 
del chemioterapico. Altri studi dimostrano l’aumentata sopravvivenza con 
periodo libero da malattia con l’uso di gentamicina adiuvante somministrata 
dopo chirurgia resettiva [3]. 
La chemioterapia, inoltre, è la terapia principale per il carcinoma pancreatico 
già metastatico. Il migliore trattamento risulta essere Folfirinox e Gemcitabina 
più Nab-paclitaxel per i pazienti in grado di tollerare questo regime terapeutico. 
Gemcitabina più Erlotinib può essere una opzione di scelta per i pazienti che 
sviluppano rash cutanei. Monoterapia con Gemcitabina può essere indicata per 
pazienti con performance status compromesso. 
La seconda linea di trattamento per il carcinoma metastatico, somministrato 
per progressione della neoplasia durante il trattamento di prima scelta, apporta 
benefici in pazienti con un buon performance status e ne va, pertanto, 
considerata la somministrazione ma non ci sono evidenze che indichino il 
miglior trattamento da somministrare. 
L’associazione della radioterapia al regime chemioterapico è molto dibattuta e 
tutt’oggi non ci sono conclusioni definitive poiché, gli studi condotti, avendo un 
basso numero di pazienti reclutati, giungono a conclusioni contraddittorie. 
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La terapia palliativa, infine, è molto importante perché viene richiesta da tutti i 
pazienti, ad un certo punto della storia clinica, per l’insorgenza di ittero 
ostruttivo e ostruzione duodenale e consiste in un intervento endoscopico per 
l’applicazione di uno stent [3].   
 
Trattamento chirurgico  
La terapia standard in uso, nel caso in cui il tumore del pancreas sia posizionato 
nella testa dell’organo, è la resezione con un intervento definito 
duodenocefalopancreasectomia (DCP)  
Due sono le tecniche chirurgiche generalmente eseguite: la Whipple classica 
(WC), operazione sviluppata da Kausch nel 1912 e successivamente 
perfezionata da Whipple nel 1935 e la Whipple con preservazione del piloro 
(WPP), intervento inaugurato da Watson nel 1944 e reso celebre da Traverso e 
Longmire nel 1980. 
La WC consiste nella rimozione in blocco della testa del pancreas, del duodeno, 
del dotto biliare comune, della colecisti e della porzione distale dello stomaco 
insieme ai linfonodi adiacenti. 
Nella WPP lo stomaco e il piloro sono preservati, quest’ultimo è necessario per 
il passaggio, con le giuste tempistiche fisiologiche, del chimo verso l’intestino. 
L’estensione di questa resezione è, ovviamente, minore di quella richiesta dalla 
procedura classica di Whipple perciò è previsto che il tempo operatorio e le 
perdite di sangue siano minori. Alcuni autori riportano, inoltre, un migliorato 
aumento di peso post-operatorio, una migliore qualità della vita e un migliore 
accesso all’anastomosi biliare, per l’endoscopia post-operatoria, nei pazienti 
con ricorrente ostruzione biliare. Non è, però, chiaro né se la minore estensione 
della lesione sia giustificata dal punto di vista oncologico né se il ritardato 
svuotamento gastrico sia più frequente nella WPP rispetto alla Whipple 
Classica. [17] 
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Oltre a questa procedura, definita in open, la resezione pancreatica può anche 
essere eseguita con la chirurgia robotica il cui utilizzo è sempre più accettato 
negli ultimi anni nonostante ci siano pochi dati, in letteratura, sulla chirurgia 
robotica avanzata del pancreas; di fatti, l’indicazione a questo intervento è 
controverso.  
L’utilizzo del robot, comunque, permette di eseguire difficili manovre tecniche 
che migliorano il successo dell’intervento. Risultati, in letteratura, dimostrano 
che è fattibile e sicura, inoltre, le complicanze e il tasso di mortalità per la 
chirurgia robotica, sono paragonabili a quelli ottenuti con la chirurgia open ma 
con il vantaggio della chirurgia mini invasiva che riduce il trauma creato 
dall’esposizione e dal maneggiamento dei tessuti. [18] 
Nel caso il tumore rientri nella definizione di borderline resectable si esegue 
l’intervento open con la resezione vascolare. [19] 
Il riscontro della perdita di clivaggio tra tumore e asse vascolare richiede una 
resezione in blocco del tumore e dei vasi coinvolti anche se mancano chiari 
segni di infiltrazione vascolare e la perdita di clivaggio potrebbe, quindi, essere 
causata da un processo flogistico perilesionale, peraltro frequente nel 
carcinoma pancreatico poiché non è possibile, nella fase di valutazione clinica 
iniziale dell’intervento, differenziare se il presunto contatto fra vaso e tumore è 
causato da infiltrazione neoplastica o infiammatoria. D’ altro canto non si può 
rischiare di eseguire una resezione che lasci un residuo tumorale poiché ha 
implicazioni prognostiche decisamente negative e, pertanto, si procede alla 
resezione e rimozione in blocco dell’asse vascolare coinvolto con sua successiva 
ricostruzione mediante anastomosi diretta o interposizione di un graft 
vascolare [20].  
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Complicanze  
Per complicanza si intende una qualsiasi deviazione dal normale decorso post 
operatorio [21]. 
Un grande miglioramento nella chirurgia pancreatica ha permesso di abbassare 
il tasso di mortalità al di sotto del 5% in un grande volume di centri che 
eseguono questa chirurgia. Inoltre i tassi di mortalità e morbidità dopo la 
resezione raggiungono livelli simili a quelli a seguito dell’operazione di bypass 
palliativa. Ciononostante la morbidità operatoria rimane alta, arrivando 
occasionalmente a essere fra il 30 e il 40% [17].  
Le complicanze che possono insorgere dopo la DCP si dividono in locali e 
sistemiche. 
Le più comuni complicanze locali sono il ritardato svuotamento gastrico che ha 
una prevalenza dall’8 al 45%, le fistole pancreatiche che si attestano fra il 2 e il 
22%, le complicazioni di natura infettiva, ovvero ascessi intra-addominali 
presenti fra l’1 e il 17% e le emorragie che si verificano nel 3-13% dei pazienti. 
Le emorragie che si verificano nelle prime 24 ore dell’intervento sono il risultato 
di una inadeguata emostasi durante la chirurgia, una deiscenza di una sutura, 
sanguinamenti da una anastomosi o emorragie dal campo operatorio retro 
peritoneale; il più delle volte sono causate da coagulopatie sottostanti che si 
verificano spesso nei pazienti con ittero. Le emorragie tardive che si verificano 
da 1 a 3 settimane dopo l’intervento sono spesso causate dalla deiscenza di una 
anastomosi con erosione dei vasi retroperitoneali. In questi casi il tasso di 
mortalità si attesta fra il 15 e il 58%. 
Altre cause di emorragie tardive sono pseudoaneurismi e sanguinamenti dalla 
pancreaticodigiunostomia. La gestione di questi quadri comprende il 
completamento della pancreasectomia o il confezionamento di una nuova 
anastomosi del pancreas. [22] 
Esistono altre complicanze locali, non molto comuni, che sono la colangite, le 
fistole coliche e biliari che si verificano con incidenza del 14% e le perdite biliari 
 18 
 
che si presentano con incidenza fra il 2 e l’8% ma non aumentano la mortalità 
post operatoria [23]. 
Fra le complicanze sistemiche prevalgono quelle cardiopolmonari e 
neurologiche. 
Fra tutte le complicanze, le più impegnative sono la fistola pancreatica e la 
deiscenza dell’anastomosi biliodogestiva a causa della loro frequenza, 
ricorrenza e alta mortalià. La gravità della fistola può essere inquadrata, a causa 
delle sue conseguenze come setticemia ed emorragia, tra i principali fattori di 
rischio per la morte post-operatoria, il prolungamento della degenza 
ospedaliera e l’aumento dei costi legati a questa procedura. Tuttavia, con il 
miglioramento delle tecniche chirurgiche, una maggiore cura della terapia 
intensiva post-operatoria e la concentrazione dei pazienti in centri di 
riferimento, ha diminuito il tasso di mortalità e l’incidenza della fistola stessa. 
In accordo con l’International Study Group Pancreatic Fistula Definition 
l’incidenza di questa complicanza si attesta fra il 2 e il 10% nei centri 
d’eccellenza. I fattori di rischio per lo sviluppo della fistola si dividono in 3 
gruppi. 
Il primo gruppo è correlato al pancreas; uno dei fattori di rischio più conosciuti 
è la consistenza del pancreas residuo: in presenza di tessuto pancreatico soffice, 
l’incidenza della fistola arriva al 25%. Un altro fattore rilevante è la dimensione 
del dotto pancreatico poiché un dotto <3mm di diametro è correlato 
significativamente a un alto rischio di sviluppare una fistola pancreatica. 
Il secondo gruppo di fattori di rischio è correlato al paziente e include il sesso 
maschile, l’età avanzata >70 anni, malattie cardiovascolari probabilmente per 
lo scarso apporto ematico all’anastomosi e la durata dell’ittero. 
Infine, il terzo gruppo è correlato all’intervento e include il tipo di anastomosi 
pancreaticodigestiva confezionata, l’uso di somatostatina e l’esperienza del 
chirurgo [22]. 
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Classificazione complicanze 
Con il crescente miglioramento delle cure sanitarie è cresciuto anche l’interesse 
di avere un modo di valutare la qualità del servizio sanitario.  
Per una valutazione accurata è importante avere un metodo standardizzato e 
che sia applicabile per comparare i risultati fra i diversi centri, fra diverse terapie 
e all’interno dello stesso centro, per monitorare i cambiamenti della qualità 
delle cure nel corso del tempo. 
Una fra le classificazioni maggiormente utilizzate, conosciuta come Clavien 
Score [24], proposta nel 1992, prevedeva 4 gradi di severità 
Grado 1 Eventi di rischio minori, non richiede terapia con eccezione di 
analgesici, antipiretici, antiemetici e antidiarroici o farmaci per 
infezioni delle basse vie urinarie 
Grado 2 La vita del paziente è potenzialmente a rischio; c’è la necessità 
di intervenire o prolungare la degenza ospedaliera per più del 
doppio rispetto alla media per la stessa procedura. Si 
riconoscono due sottogruppi in base all’invasività del 
trattamento richiesto per risolvere la complicanza: 
                       2a richiede sola terapia medica 
      2b richiede una procedura invasiva 
Grado 3 Insorgenza di disabilità o necessità di resezione di un organo 
Grado 4 Morte del paziente 
 
A questa classificazione, nel 2004, viene proposta una versione modificata, 
conosciuta anche come Dindo-Clavien Score System, attualmente in uso, che 
aumenta il numero dei gradi da 5 a 7, e include due sottogruppi per i gradi 3 e 
4. 
La Dindo-Clavien pone maggiore enfasi sulle prospettive del paziente con 
l’introduzione del suffisso per la disabilità pur focalizzandosi principalmente 
sulle conseguenze terapeutiche delle complicanze. Inoltre, così facendo, tende 
a diminuire l’interpretazione soggettiva e qualsiasi tendenza a diminuire il grado 
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della complicanza, anche se, una limitazione a questa classificazione 
risiederebbe nel fatto che le politiche terapeutiche per il trattamento di alcune 
complicanze chirurgiche possono variare fra i vari medici e fra i centri presi in 
considerazione. Ad esempio un ascesso intra-addominale, dopo resezione 
intestinale, potrebbe essere trattato o con antibiotici o con drenaggio 
percutaneo o con laparotomia e la scelta, spesso, dipende da una valutazione 
soggettiva. 
Entrando nel merito, le modifiche sono così disposte: 
Le complicanze dei Gradi 1 e 2a della precedente classificazione corrispondono 
ai gradi 1 e 2 della versione modificata tranne per il fatto che nel Grado 2 viene 
eliminato, come criterio, la lunghezza della degenza ospedaliera. Il Grado 2b, 
ovvero la necessità di una procedura invasiva, è ora il Grado 3 diviso a sua volta 
in 3a e 3b a seconda della necessità o meno di ricorrere all’anestesia generale. 
Le complicanze che mettono a rischio la vita del paziente come la sindrome da 
distress respiratorio (ARDS) con il bisogno della ventilazione meccanica, che 
erano nel Grado 2b sono ora riconosciuti come complicanze gravi facenti parte 
del Grado 4. Il grado 5 corrisponde alla morte del paziente. Le disabilità, infine, 
definite come qualsiasi danno a una funzione del corpo come deficit neurologici 
o alle estremità corporee dovute al posizionamento del paziente durante la 
chirurgia o come la raucedine dopo la chirurgia della tiroide, non fanno più 
parte del Grado 3 ma sono ora evidenziati con il suffisso “d” per disabilità che 
può essere apposto su qualsiasi grado di complicanza [21].  
 
Il paziente fragile 
La fragilità è definita come una condizione clinica, di aumentata vulnerabilità ai 
fattori di stress fisiologici derivanti dall’invecchiamento. 
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È considerata essere altamente prevalente con l’aumentare dell’età e 
conferisce alto rischio di eventi avversi inclusi mortalità, cadute e 
ospedalizzazioni. 
Una potenziale definizione la vedeva come sinonimo di disabilità, comorbidità 
o età molto avanzata ma la definizione sempre più usata in geriatria definisce la 
fragilità come una sindrome biologica di diminuite riserve energetiche e 
resistenza ai fattori di stress che risulta dal declino cumulativo di multipli sistemi 
fisiologici e causa di vulnerabilità agli aventi avversi e questa è la differenza 
sostanziale fra fragilità e disabilità. 
Secondo lo studio Fried et al [25], si definisce come il riscontro di tre su cinque 
criteri fenotipici che indicano una compromissione energetica: 
 bassa forza nella prensione, 
  bassa energia 
  rallentata velocità nella deambulazione 
  Basso livello di attività fisica 
 perdita di peso non intenzionale 
Questa condizione è considerata come uno stato predittivo di alto rischio per lo 
sviluppo di numerosi eventi avversi.  
Nei pazienti in esame per lo studio Fried et al. infatti, in coloro i quali rientravano 
nella definizione di fragilità si è osservata una mortalità sei volte maggiore 
rispetto ai pazienti non fragili durante un intervallo di sorveglianza di tre anni e 
tre volte maggiore in quello a sette anni [25] 
Tuttavia, nonostante manchi un accordo unanime sulle caratteristiche 
biologiche nella definizione del paziente fragile, la perdita di peso e della 
componente muscolare sono due criteri fortemente accettati. Questi criteri 
vengono definiti rispettivamente come cachessia e sarcopenia 
 
Cachessia  
La cachessia è una complessa sindrome metabolica causa di serie complicanze 
in varie malattie croniche.  
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Nonostante non ci sia un parere unanime sulla sua definizione, quello più 
largamente accettato è scaturito da una conferenza per il consesso sulla 
cachessia svoltosi a Washington D.C. nel 2006 che definisce la cachessia come 
un processo che comprende la perdita di peso con deperimento patologico 
della sola massa muscolare o del muscolo e del tessuto adiposo.  
Non esiste una sola causa di cachessia ma sono coinvolti diversi meccanismi che 
portano a un alterato equilibrio fra catabolismo e anabolismo e che sono 
indipendenti dall’assunzione degli alimenti. [26]. 
La caratteristica clinica prominente è la perdita di peso nell’adulto, corretta per 
la ritenzione idrica, e la crescita insufficiente nel bambino, escludendo disordini 
endocrini. 
Anoressia, infiammazione, insulino-resistenza e aumentata rottura di proteine 
muscolari sono frequentemente associati con la malattia. 
La cachessia va, inoltre, distinta da denutrizione, perdita di massa muscolare 
correlata all’età, depressione primaria, malassorbimento e ipertiroidismo ed è 
associata ad una aumentata morbidità. 
La problematica relativa alla cachessia riguarda la bassa frequenza con cui viene 
riconosciuta e diagnosticata ed è raramente trattata a causa del fatto che la 
definizione non è universalmente accettata e i meccanismi attraverso i quali si 
presenta non sono ancora ben compresi [27]. 
I pazienti con cachessia sperimentano una progressiva e severa perdita di massa 
muscolare con relativo risparmio delle riserve proteiche viscerali. La perdita di 
massa muscolare è dovuta a una combinazione di ridotta sintesi proteica e, 
soprattutto, di aumentata degradazione. 
In molti casi di cachessia ben determinata, la principale via per la degradazione 
proteica: la via proteolitica ubiquitina-proteosoma dipendente risulta up-
regolata. Meccanismi sottostanti il processo, sembrano coinvolgere l’induzione 
dell’ubiquitina-ligasi muscolo specifica ad opera di ormoni catabolici come i 
glucorticoidi ma anche l’inibizione delle vie anaboliche come quelle controllate 
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dall’insuline-like grow factor 1, il fosfatidilinositolo-3-chinasi e il bersaglio della 
rapamicina nei mammiferi. 
Diverse citochine, inclusi il tumor necrosis factor α, IL-6, IL-1 β e γ interferone 
riproducono i sintomi della cachessia in modelli animali anche se 
individualmente non riproducono la sindrome completa. 
In aggiunta agli effetti delle citochine sul muscolo scheletrico, c’è però, l’effetto 
sull’ipotalamo che causa uno squilibrio fra i regolatori delle vie oressizzanti e 
anoressizzanti. Nella sindrome cachettica i segnali periferici del deficit 
energetico che raggiungono l’ipotalamo falliscono nell’ottenere una risposta e 
il processo cachettico viene propagato. 
Questa serie di eventi, così come è stata descritta, sembra che avvenga nelle 
condizioni di malattia cardiaca e polmonare, nelle infezioni croniche, nelle 
miopatie infiammatorie, nelle patologie epatiche, nelle sindromi da 
malassorbimento e persino nel normale processo di invecchiamento [28]. 
Dal congresso di Washington sono stati, inoltre, stabiliti dei criteri diagnostici 
per consentire di arrivare a una definitiva diagnosi di cachessia. 
La componente chiave della diagnosi è la perdita di almeno il 5% del peso 
corporeo in assenza di edema durante i precedenti 12 mesi o meno. Questo 
lasso di tempo può essere adattato in base alla patologia predominante del 
paziente; risulta accorciato nel cancro (3-6 mesi) e allungato nell’insufficienza 
renale cronica, nell’insufficienza cardiaca e nelle patologie croniche ostruttive 
polmonari (12 mesi). 
Nei casi in cui la perdita di peso non può essere documentata, un indice di massa 
corporea (BMI) < 20 kg/m2 è considerata sufficiente per stabilire la diagnosi di 
cachessia. Su quest’ultimo punto però c’è disaccordo e taluni ritengono il livello 
critico di BMI indicante cachessia in un range fra 18.5 e 22 kg/m2. 
Altri criteri diagnostici per la cachessia, tralasciando la perdita di massa 
muscolare e l’evidenza di accelerata degradazione delle proteine muscolari, 
sono: 
 diminuita forza muscolare 
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 astenia 
 anoressia 
 scarsa massa muscolare 
 anomalie biochimiche caratteristiche dell’infiammazione 
 anemia 
 ipoalbuminemia 
Dal congresso, infine, emerge il suggerimento di classificare la cachessia in 
grado lieve, moderato o grave [27] a seconda della % di diminuzione di peso 
corporeo osservato nel periodo di 12 mesi o meno definendo 
 cachessia lieve se >5%; 
 cachessia moderata se >10%  
 cachessia grave se >15%  
 
Sarcopenia 
Il termine sarcopenia deriva dalle parole greche sarx (carne) e penia (carenza) 
ed è stata coniata da Rosemberg [29] per identificare la perdita di massa e 
funzione muscolare correlata con l’età. 
In quest’ottica, come suggerito dal gruppo di lavoro dell’European Working 
Group of Sarcopenia in Older People (EWGSOP) [30], può essere descritta come 
una sindrome geriatrica, le quali, sono caratterizzate dall’essere comuni, 
complesse e dispendiose, in termini di salute, per le persone anziane. Le 
sindromi geriatriche risultano da interazioni non completamente comprese fra 
malattia ed età su vari apparati producendo una costellazione di segni e sintomi.  
Riconoscendo la sarcopenia come sindrome geriatrica si potrebbero 
promuovere la sua identificazione e trattamento anche quando le esatte cause 
rimangono sconosciute. 
La sarcopenia è, quindi, definita come una sindrome caratterizzata da 
progressiva e generalizzata perdita di massa muscolare e di forza con 
aumentato rischio di eventi avversi come disabilità fisica, scarsa qualità di vita e 
mortalità.  
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In accordo con le linee guida statunitensi, pubblicate dall’ International Working 
Group on Sarcopenia (IWGS), la diagnosi di sarcopenia dovrebbe essere 
sospettata nei soggetti anziani che non deambulano o che non riescono ad 
alzarsi da una sedia senza assistenza o che, se deambulano, mostrano una bassa 
velocità nell’andatura (< 1.0 m/s) [31]. 
La perdita di massa muscolare correlata all’età è stimata essere 
approssimativamente di 1-2% per anno superati i 50 anni di età. Questo declino 
si verifica sia nelle persone sedentarie che in quelle attive ed è il risultato di un 
progressivo calo nel numero delle unità motorie, dell’atrofia e perdita delle 
fibre muscolari specialmente quelle di tipo II. È stato osservato anche un 
associato declino nella sintesi proteica, specialmente nella sintesi delle catene 
pesanti della miosina. La perdita della massa muscolare è clinicamente 
importante perché è correlata con la diminuita forza e capacità di esercizio e la 
forza muscolare che diminuisce con l’età è sia dinamica, che statica che 
isocinetica [28].  
 L’ EWGSOP, ha sviluppato una definizione clinica e alcuni criteri consensuali per 
la definizione di sarcopenia correlandoli con parametri specifici e facilmente 
identificabili, oltre che, ha indagato come la sarcopenia si relaziona con altre 
malattie o condizioni. 
Parliamo, quindi, di sarcopenia primaria quando nessuna causa concorre alla 
perdita della massa muscolare, tranne l’invecchiamento stesso. 
Sarcopenia secondaria è quando sono coinvolte altre cause come denutrizione 
e ridotta attività fisica che possono accelerare la perdita di massa muscolare. 
Frequenza e gravità della sarcopenia aumentano in presenza di varie 
comorbidità, inclusa l’osteoporosi, il diabete mellito di tipo 2 e altre malattie 
endocrine, i disordini neurodegenerativi, l’insufficienza d’organo avanzata e 
stati infiammatori cronici.  
In alcuni individui la causa di sarcopenia è facilmente identificabile, in altri 
invece non può essere isolata nessuna causa evidente. Per questo, le definizioni 
 26 
 
di sarcopenia primaria e secondaria possono avere una qualche utilità nella 
pratica clinica. 
Infine, in condizioni come malignità, artrite reumatoide e invecchiamento si può 
avere una perdita di massa muscolare con contemporaneo mantenimento o 
addirittura aumento di massa grassa. Questo stato viene definito come obesità 
sarcopenica e, per questo, la relazione fra riduzione della massa muscolare 
correlata all’età e la forza è spesso indipendente dalla massa corporea.  
Le raccomandazioni della EWGSOP sono di definire la sarcopenia con la 
presenza sia di bassa massa muscolare sia di bassa funzione intesa o come forza 
o come performance. Il razionale per l’uso di due criteri è che la forza muscolare 
non dipende solamente dalla massa muscolare e la relazione fra forza e massa 
non è lineare. Per questo la definizione di sarcopenia, come dipendente dalla 
sola massa muscolare, è approssimativa e potrebbe essere un valore clinico 
limitante. 
Nella valutazione della sarcopenia si misurano la velocità dell’andatura e la 
valutazione della forza prensile con dinamometri portatili; se la velocità 
dell’andatura e la forza prensile sono ridotti al di sotto di 0.8 m/s del cut off 
specifico rispettivo per età e sesso la diagnosi necessita di conferma con la 
misura della massa muscolare [32]. 
Tre metodiche sono state prese in esame per la misura della massa muscolare: 
 Tomografia Computerizzata (TC) 
 Risonanza Magnetica (RM) 
 Assorbimetria a Raggi X a Doppia Energia (DXA) 
TC e RM sono considerate metodiche di imaging molto precise che riescono a 
separare il grasso dagli altri tessuti del corpo e quindi rendono queste 
metodiche il gold standard per la stima della massa muscolare nelle attività di 
ricerca ma non nella pratica clinica di routine per via dei costi alti, delle limitate 
possibilità di accesso ai siti con i macchinari a disposizione oltre che le 
raccomandazioni per limitare l’esposizione dell’intero corpo alle radiazioni. 
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La DXA è preferibile sia nell’ attività di ricerca che nella pratica clinica per via 
della ridotta esposizione alle radiazioni ma la non portabilità del macchinario lo 
esclude dall’uso per studi epidemiologici su larga scala 
L’analisi di bioimpedenziometria (BIA) è un altro metodo usato per stimare il 
volume del grasso e dei tessuti magri: è poco costoso, facile da usare e adatto 
all’uso in ambulatorio per questo può essere considerato una valida alternativa 
alla DXA. 
Sulla base dei risultati ottenuti, la EWGSOP ha identificato un grading [30] 
suddividendo le situazioni in: 
 pre-sarcopenia come diminuita massa muscolare con forza e 
performance fisica normali,  
 sarcopenia come diminuita massa muscolare con diminuita forza o 
performance  
 sarcopenia grave come diminuita massa muscolare, forza e 
performance.  
 
Sistemi di Misurazione 
In letteratura, i dati per quanto riguarda l’analisi della composizione del corpo, 
con particolare attenzione per il tessuto adiposo e le masse muscolari, sono 
rilevati con l’uso di varie metodiche dipendentemente dalle necessità dello 
studio e dalla disponibilità dei macchinari. 
Per quanto riguarda i pazienti oncologici, però, le immagini eseguite alla 
tomografia computerizzata (TC) sono estremamente disponibili in quanto, 
questi pazienti, eseguono l’esame sia per la stadiazione iniziale del carcinoma 
che per i controlli successivi al trattamento: per verificarne il buon esito o per 
confermare la ripresa della malattia. 
Una TC total body è, però, raramente eseguita e il campo preso in esame è 
limitato alla regione corporea della presunta sede di malattia che il più delle 
volte corrisponde al torace o all’addome. 
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Spesso la regione analizzata non comprende interamente l’estensione di uno 
specifico gruppo muscolare o di un accumulo adiposo e per questo le 
informazioni disponibili su questi tessuti sono limitati ad aree di sezioni 
trasversali. 
Le misure delle aree tissutali sulle sezioni trasversali, comunque, sono 
estremamente precise per ricercare cambiamenti nei soggetti e molto potenti 
nello stabilire il tasso di perdita o di aumento dei tessuti. Inoltre, dalle aree delle 
sezioni trasversali possono essere ricavati dati sull’intera composizione 
corporea [33] 
Le immagini ottenute alla TC sono una mappa della attenuazione dei raggi X ad 
opera dei vari tessuti, determinata dalla loro composizione elementare ovvero 
dalla densità degli elettroni del tessuto attraverso il quale passa il fascio di 
radiazioni. Le immagini tomografiche, cioè le aree di sezione trasversale, sono 
ricostruite usando un elevato numero di proiezioni dei raggi X che attraversano 
i tessuti da diverse angolazioni. Il risultato ottenuto è una mappa di pixel 2D o 
3D corrispondenti a un valore numerico di densità: l’unità di Hounsfield, il cui 0 
è assegnato all’acqua e -1000 è assegnato all’aria; valori bassi rappresentano 
bassa densità di elettroni.  
Sulla base di questo, il valore della densità del tessuto adiposo ricade 
tipicamente nel range tra -30 e -190 unità Hounsfield (HU) [34] mentre il valore 
del tessuto muscolare si attesta fra -29 e +150 HU [35]. I contorni dei tessuti 
rilevati in automatico, se necessario, possono essere corretti a mano. 
Per quanto riguarda l’analisi del muscolo scheletrico, negli studi che 
coinvolgono la regione addominale, i dati in letteratura prevedono due 
possibilità: il rilievo di tutti i muscoli visibili a livello della vertebra L3 ovvero: 
psoas, erettore della colonna, quadrato dei lombi, trasverso dell’addome, 
obliquo esterno e interno e retto dell’addome oppure la misura di un singolo 
muscolo rappresentativo dello stato della massa muscolare ovvero lo psoas.  
Se si considera solamente il muscolo psoas, la misura che viene ricavata è detta 
Total Psoas Area (TPA) e si ottiene a livello della vertebra L3 dalla prima 
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immagine in cui entrambi i processi trasversi della vertebra sono visibili, 
scorrendo le immagini in direzione cranio-caudale.  
Entrambe le misurazioni sono poi normalizzate per l’altezza del paziente e 
riportate come Skeletal Muscle Index (SMI) in cm2/m2 se si considerano tutti i 
muscoli addominali e Psoas Index (PI) in mm2/m2 se il muscolo studiato è solo 
lo psoas [35] [36].  
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SCOPO DELLA TESI 
  
Lo scopo di questa tesi è indagare se, analizzando le masse del tessuto adiposo 
e muscolare e le loro distribuzioni all’ esame TC preoperatorio, è possibile 
predire le complicanze post-operatorie classificandole secondo il Clavien score.  
Si vuole, inoltre, indagare se è possibile predire, nello stesso modo, lo sviluppo 
della fistola dopo chirurgia pancreatica. 
A causa della gravità delle complicanze post-operatorie, questo problema è 
stato già affrontato da altri autori; lo stato nutrizionale dei pazienti è stato 
valutato come fattore di rischio predittivo di complicanze non solo per la 
chirurgia pancreatica ma anche per altre chirurgie oncologiche. 
Nello studio Ahmadi H. et al. [37] La massa del muscolo psoas è risultata come 
fattore prognostico predittivo per l’outcome chirurgico, comprendendo anche 
lo sviluppo di complicanze e la mortalità post-operatoria dopo cistectomia 
radicale. 
Nello studio Peng et al. [38] si giunge a conclusione che la presenza di 
sarcopenia, valutata alla TC pre-operatoria con il calcolo dell’area totale del 
muscolo psoas è fortemente associata al rischio di sviluppare gravi complicanze 
post-operatorie dopo resezione del fegato a seguito di metastasi dal carcinoma 
del colon-retto 
Infine, nello studio Hamaguchi et al. [39] si conclude che la qualità e non la 
quantità della massa muscolare dei pazienti è un fattore predittivo per le 
maggiori complicanze post-operatorie, soprattutto di natura infettiva, a seguito 
di epatectomia per epatocarcinoma. 
 
Per quanto riguarda, nello specifico, i dati relativi alla chirurgia pancreatica si 
evince che la sarcopenia, nello studio Joglekar et al. [40], risulta come fattore 
predittivo significativo per complicanze post-operatorie dopo resezione 
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pancreatica in pazienti con adenocarcinoma duttale del pancreas mentre nello 
studio Sur et al. [41] si conclude che, la sarcopenia, stimata alla TC sulla base 
dell’area e della densità del muscolo psoas, insieme alla clinica e alla valutazione 
della fragilità del paziente è in grado di predire le complicanze post-operatorie 
dopo DCP. 
Per lo sviluppo della fistola, che è una delle più importanti complicanze della 
DCP, il risultato dello studio Nishida et al. [42] condotto su 266 pazienti, indica 
come la sarcopenia sia un fattore di rischio forte e indipendente. In questo 
studio, per ogni paziente, è stata analizzata la massa muscolare in sezioni TC 
preoperatoria a livello della terza vertebra lombare. 
Nello studio Pecorelli et al. [43], che analizza una coorte di 202 pazienti, il 65% 
dei quali classificati come sarcopenici, invece, si conclude che l’obesità 
viscerale, unita alla sarcopenia è un fattore predittivo di morte post-operatoria, 
mentre l’estensione dell’area di grasso viscerale è un fattore predittivo 
indipendente per lo sviluppo della fistola pancreatica. 
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MATERIALI E METODI 
 
Casistica e tecnica imaging 
Nel nostro studio abbiamo valutato retrospettivamente 77 pazienti (43 
femmine, 34 maschi; età media 63.0±10.7 anni) sottoposti ad intervento di 
duodenocefalopancreasectomia (DCP) presso la U.O. di Chirurgia Generale e dei 
Trapianti della A.O.U.P., nel periodo compreso tra Gennaio 2010 e Marzo 2015. 
I pazienti, tutti in regime di ricovero, venivano sottoposti a completa 
valutazione clinica, laboratoristica ed anestesiologica, comprendente la raccolta 
completa dell’anamnesi, l’esame obiettivo generale con inclusione della 
valutazione del BMI pre-operatorio. 
Tutti i pazienti avevano eseguito, in un periodo compreso entro 40 giorni 
dall’intervento, una valutazione TC pre-operatoria all’apparecchio TC 64 strati 
(Light Speed Plus VCT, GE Medical System, Milwaukee USA) secondo un 
protocollo di valutazione standardizzato.  
L’esame TC è stato effettuato con scansioni a strato sottile in condizioni basali 
e dopo somministrazione intravenosa di 120 ml di mezzo di contrasto iodato ad 
elevata concentrazione (Iomeron 400, Bracco) con velocità di 4 ml/sec.  
Lo studio post-contrastografico ha previsto tre fasi di acquisizione: 
 Fase pancreatica (dopo 35-40 sec) con spessore di strato 2,5-1,25 mm ed 
intervallo di ricostruzione 1,25-0,6 mm; 
 Fase porto-venosa (dopo 70 sec) con spessore di strato 1,25-0,6 mm ed 
intervallo di ricostruzione 0,6-0,6 mm; 
 Fase tardiva (dopo 180 sec) con spessore di strato 2,5 mm ed intervallo di 
ricostruzione 1,25 mm. 
Tutti gli esami sono poi stati effettuati con i seguenti parametri: pitch 6 
(modalità ad alta velocità, HS) o beam pitch 0.984:1, tensione del tubo 100-120 
kV, corrente anodica 300-350 mA o modulazione automatica della corrente del 
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tubo (smart mA, indice di rumore 21), velocità di rotazione del tubo radiogeno 
0.6-0.8 sec, matrice da 512 pixel. 
La procedura di DCP è stata eseguita con la tecnica robot-assisted (da Vinci® 
Surgical System, Intuitive Surgical, Sunnyvale, CA) e con la tecnica “open” in 40 
e 37 pazienti, rispettivamente. Entrambi gli interventi sono stati eseguiti in 
modo standardizzato [44]. 
 
Parametri valutati nello studio 
Per ogni paziente sono stati valutati i seguenti parametri pre-operatori: 
1. Il body mass index (BMI), calcolato secondo la formula:  
peso* (altezza)2 [Kg*m2]; 
 
2. Il rischio anestesiologico operatorio valutato secondo la “American 
Society of Anaesthesiologists Classification” 
 
3. Il volume adiposo del comparto viscerale e del comparto sottocutaneo 
(figura A). La composizione del tessuto adiposo viscerale e 
sottocutaneo è stata calcolata in modo semi-automatizzato. Il software 
avanzato “Fat Analysis” del Synapse® 3D (Fujifilm Medical Systems, 
Düsseldorf, Germania) si è basato sulle differenze, in unità Hounsfield 
(HU), tra il grasso corporeo e le altre strutture. Il range di valori stimato 
per il tessuto adiposo, valutato nelle acquisizioni TC pre contrasto, è 
stato impostato tra -150 e 0 HU. In caso di inaccurata delimitazione dei 
confini tra tessuto adiposo ed altre strutture corporee, come ad 
esempio i visceri intestinali, i contorni tracciati in modo automatico 
sono stati modificati manualmente; 
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                                                 Tabella A. American Society of Anaesthesiologists Classification 
 
 35 
 
 
Figura A 
 
4. L’area del muscolo psoas è stata stimata attraverso un algoritmo di calcolo 
automatico presente su workstation dedicata (Advantage Windows 4.7, 
General Electric Healthcare, Milwaukee, USA) sulla base del contenuto tissutale 
incluso all’interno dei margini del muscolo tracciati manualmente su una slice 
TC. La sezione TC di riferimento, sulla quale tracciare i margini muscolari, è stata 
considerata a livello dei processi trasversi della terza vertebra lombare(figura B)
 
Figura B 
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5. Per il volume del muscolo psoas è stata eseguita una segmentazione 
manuale dell’intero volume del muscolare (bilateralmente) su una 
workstation dedicata (Advantage Windows 4.7, General Electric 
Healthcare, Milwaukee, USA); il volume selezionato è stato quindi 
stimato grazie ad un algoritmo di calcolo automatico (figura C); 
 
                                   Figura C 
 
6. Infine lo Psoas Index calcolato secondo la formula:  
Psoas Index = area (cm2) del muscolo psoas / (altezza)2 (m2) [45] 
Di ogni paziente è stata, inoltre, valutata l’insorgenza di complicanze durante il 
ricovero post-operatorio presso l’U.O di Chirurgia Generale e dei Trapianti. Le 
complicanze, qualora presenti sono state classificate in accordo con la forma 
contratta del “Clavien Score System” (Tabella B) [21]. 
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        Tabella B Clavien Score System (forma contratta) 
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Analisi statistica 
È stata valutata la possibile correlazione statistica tra i parametri di valutazione 
dello stato nutrizionale sopra descritti e lo sviluppo di complicanze insorto nel 
decorso post-operatorio; in particolare è stato valutato quali parametri 
influenzassero maggiormente: 
a) il grado di severità della complicanza assegnato in accordo alla 
classificazione contratta “Clavien Score System”,  
b) l’insorgenza di fistola pancreatica sulla trancia di resezione.  
 
L’analisi statistica dei dati è stata condotta utilizzando il software JMP versione 
9.0 (SAS). La correlazione statistica è stata valutata usando l’analisi lineare 
bivariata. Il confronto statistico è stato eseguito per variabili continue, mediante 
applicazione del test t di Student e, per le variabili categoriche, mediante test 
del χ-quadrato. Come soglia di significatività statistica è stato posto p < 0,05. 
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RISULTATI 
 
Le caratteristiche valutate nella serie di pazienti inclusi nel nostro studio sono 
riassunte nella Tabella C.  
 
            Tabella C 
 
Come è possibile notare dalla tabella, i valori di distribuzione del grasso 
sottocutaneo e viscerale, così come il volume e l’area del muscolo psoas, 
variano sensibilmente in relazione al sesso del paziente, pertanto è stato deciso 
di condurre l’analisi statistica suddividendo i pazienti in due gruppi in base al 
loro genere. Abbiamo, successivamente, valutato se i parametri da noi 
selezionati come espressione dello stato nutrizionale preoperatorio del 
paziente, fossero influenzati dalla natura della patologia sottostante: 48 
pazienti erano affetti da adenocarcinoma duttale del pancreas, mente 29 
pazienti da patologia benigna (18 pazienti presentavano IPMN, 6 cistoadenoma 
sieroso, 5 cistoadenoma mucinoso) (Tabella D). L’analisi ha evidenziato come 
non ci fosse una differenza statisticamente significativa tra i due sottoinsiemi di 
patologie. 
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              Tabella D 
 
Le figure D ed E riportano la distribuzione della severità delle complicanze 
insorte nel decorso post-operatorio rispettivamente nei maschi e nelle 
femmine. 
 
 
                            Figura D 
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                           Figura E 
 
L’analisi statistica ha evidenziato, nel gruppo di pazienti di sesso maschile, una 
correlazione statisticamente significativa tra il grado di severità delle 
complicanze insorte ed il volume stimato del muscolo psoas (p = 0.0066; figura 
F, tabella E); al contrario l’area del muscolo psoas e lo Psoas Index non sono 
risultati influenzare il grado assegnato in relazione al “Clavien Score System” 
(p=0.8109; p=0.2773, rispettivamente). 
 
                                     Figura F 
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                                    Tabella E 
 
 La distribuzione del grasso viscerale e sottocutaneo, così come il BMI, il grado 
di rischio anestesiologico ed il tipo di chirurgia eseguita non correlavano in 
modo significativo con il grado di severità delle complicanze insorte nel decorso 
post operatorio. Nel gruppo di pazienti di sesso femminile nessuno dei 
parametri inclusi nello studio è risultato correlare in modo statisticamente 
significativo alla severità delle complicanze post-chirurgiche (tabella F). 
 
 
                                      Tabella F 
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Infine, lo sviluppo di fistola pancreatica nel decorso post operatorio si è 
verificato in 25 pazienti. Tale complicanza è risultata correlare statisticamente 
soltanto con il tipo di chirurgia eseguita, indipendentemente dal sesso del 
paziente (p=0.0357; figura G). Infatti, la fistola pancreatica è insorta in 17 su 37 
pazienti sottoposti a chirurgia “robot assisted” (45.9%) ed in 8 su 40 pazienti 
sottoposti a chirurgia “open” (20%). 
 
 
                                 Figura G 
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DISCUSSIONE 
 
Lo scopo di questo studio è stato indagare la possibilità di prevedere la 
comparsa di complicanze post operatorie in seguito a intervento di DCP, sulla 
base dello stato nutrizionale dei pazienti, valutato alla TC preoperatoria.  
Lo stato nutrizionale riflette la condizione di fragilità, definita come una 
condizione clinica di aumentata vulnerabilità a fattori di stress, che risulta 
dall’invecchiamento e che conferisce un aumentato rischio di sviluppo di eventi 
avversi inclusi mortalità e ospedalizzazioni. A questa condizione contribuiscono 
la perdita di peso non intenzionale e la perdita di massa muscolare, definite 
rispettivamente cachessia e sarcopenia, difficili da diagnosticare ma che, a loro 
volta, sono responsabili del verificarsi di eventi avversi e di una maggiore 
incidenza e severità delle complicanze post-operatorie.  
Da ciò nasce l’esigenza di ricercare un metodo standardizzato che permetta di 
valutare il rischio pre-operatorio che tutti i pazienti, e in particolare i pazienti 
fragili, hanno di sviluppare complicanze, classificate secondo Clavien Score. 
Nel nostro studio sono stati analizzati 77 pazienti sottoposti a DCP sia con 
tecnica robot assistita che con chirurgia open. Tutti i pazienti sono stati 
sottoposti ad accurata valutazione clinica, che ha incluso la determinazione del 
BMI e dell’ASA score. Nella TC preoperatoria sono stati inoltre valutati: il volume 
adiposo del comparto viscerale e sottocutaneo, calcolati con metodo 
semiautomatico, l’area del muscolo psoas calcolata all’altezza dei processi 
trasversi di L3, il volume del muscolo psoas ottenuto da segmentazione 
bilaterale eseguita manualmente. Questi parametri sono stati calcolati 
prendendo come riferimento lavori di altri Autori che hanno identificato alcuni 
parametri utili per la diagnosi di fragilità e sarcopenia, che sono inoltre risultati 
correlati all’insorgenza di complicanze dopo chirurgia in pazienti oncologici [25]  
[29]. I risultati di questi studi dimostrano come, soprattutto la sarcopenia, sia 
un fattore di rischio per una maggior incidenza di complicanze e per una 
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maggior severità di esse; ad esempio, nello studio Joglekar et al. [40] la 
sarcopenia, risulta come fattore predittivo significativo per complicanze post-
operatorie dopo resezione pancreatica in pazienti con adenocarcinoma duttale 
del pancreas, nello studio Ahmadi H. et al. [37] La massa del muscolo psoas è 
risultata come fattore prognostico predittivo per l’outcome chirurgico, 
comprendendo lo sviluppo di complicanze e la mortalità post-operatoria dopo 
cistectomia radicale mentre nello studio Peng et al. [38] si giunge a conclusione 
che la presenza di sarcopenia, valutata alla TC pre-operatoria con il calcolo 
dell’Area Totale del muscolo psoas è fortemente associata al rischio di 
sviluppare gravi complicanze post-operatorie dopo resezione del fegato a 
seguito di metastasi dal carcinoma del colon-retto. 
In tali studi la sarcopenia è stata stimata solo con lo Psoas Index (Psoas Index = 
area (cm2) del muscolo psoas / (altezza)2 (m2) [45]) o con l’Area del muscolo 
psoas, e non prendendo in esame il volume del muscolo psoas. 
I risultati del nostro studio hanno dimostrato che il volume del muscolo psoas 
correla in modo statisticamente significativo con l’insorgenza delle complicanze 
post operatorie, anche se solo nella popolazione maschile presa in esame. Lo 
Psoas Index e l’area dello psoas, valutata a livello dei processi trasversi di L3, 
sono risultati invece non correlati allo sviluppo di complicanze.  
Per la popolazione femminile, nessuno dei parametri inclusi nello studio è 
risultato correlare con lo sviluppo delle complicanze. La motivazione da noi 
riscontrata, che giustifica la diversità fra i due sottogruppi della popolazione in 
esame, è da ricercarsi nella diversità dei i due sessi della distribuzione del grasso 
viscerale e sottocutaneo, del volume e dell’area del muscolo psoas. Pertanto, 
potrebbe risultare utile estendere la valutazione del volume muscolare non solo 
al muscolo psoas ma anche ad altri muscoli addominali, diversamente distribuiti 
nei due sessi.  
Per quanto riguarda lo sviluppo della fistola, invece, i nostri risultati hanno 
mostrato come lo stato nutrizionale non ne influenza l’insorgenza ma, al 
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contrario, una correlazione statisticamente significativa si è riscontrata con il 
tipo di intervento eseguito, con un numero significativamente maggiore di casi 
nel gruppo sottoposto a tecnica robotica (45,9% contro 20% pazienti operati 
con tecnica tradizionale - figura G), in accordo, anche in questo caso, con i dati 
della letteratura. Questo risultato è però in contraddizione con altri lavori che 
invece riportano come la sarcopenia, l’obesità viscerale e l’area adiposa 
viscerale siano fortemente indicativi del rischio di sviluppo di fistole dopo DCP; 
tuttavia in questi studi tutti i pazienti erano stati sottoposti ad intervento 
tradizionale e non laparoscopico. Nello studio Sur et al. [41] si conclude che, la 
sarcopenia, stimata alla TC sulla base dell’area e della densità del muscolo 
psoas, insieme alla clinica e alla valutazione della fragilità del paziente è in grado 
di predire le complicanze post-operatorie dopo DCP, il risultato dello studio 
Nishida et al. [42] condotto su 266 pazienti, indica come la sarcopenia sia un 
fattore di rischio forte e indipendente per lo sviluppo della fistola, mentre nello 
studio Pecorelli et al. [43], che analizza una coorte di 202 pazienti, il 65% dei 
quali classificati come sarcopenici, si conclude che l’obesità viscerale, unita alla 
sarcopenia è un fattore predittivo di morte post-operatoria, mentre 
l’estensione dell’area di grasso viscerale è un fattore predittivo indipendente 
per lo sviluppo della fistola pancreatica. 
Queste differenze nei nostri risultati rispetto ad altri dati della letteratura, a 
nostro avviso, vanno ricercate nel campione statistico preso in analisi, che 
risulta molto maggiore nei due studi citati, rispetto al nostro, e per il fatto che, 
solo nel nostro studio, sono stati inclusi anche pazienti operati con tecnica robot 
assistita.  
Senza dubbio, la fistola pancreatica rappresenta la complicanza più grave in 
seguito a DCP pertanto altri studi in questo senso dovranno essere condotti al 
fine di identificare metodiche che possano predirne l’insorgenza post-
operatoria con un più elevato grado di accuratezza. 
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